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基础 研究 
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摘要 :目的 探讨 B- 槛 香 烯 对 胃癌 细胞 增殖 和 凋 亡 的 影响 及 其 可 能 的 分 子 机 制 。 方 法 通过 四 甲 基 偶 氮 唑 盐 比 色 法 (MTT) \ 流 式 
细胞 术 检测 细胞 凋 亡 、 周 期 分 布 和 平板 克隆 形成 实验 检测 B- 槛 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 的 影响 ,同时 评价 B- 榄 香 烯 对 正常 胃 香 
膜 上 皮 细 胞 GES-1 的 毒性 作用 ;通过 Western blots 检 测 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 的 蛋白 表达 影响 。 结果 B- 榄 香 烯 显著 抑 
制 SGC7901 胃癌 细胞 的 活性 并 诱导 细胞 凋 亡 ,两 种 作用 在 正常 骨灰 膜 上 皮 细 胞 GES-1 中 明显 减弱 。B- 槛 香 烯 降低 SGC7901 胃 
癌 细 胞 克隆 形成 率 , 诱 导 SGC7901 细胞 发 生 G2/M 期 阻 滞 。B- 榄 香 烯 降低 了 SGC7901 胃癌 细胞 Bcl-2 蛋 白 表 达 水 平 ,增加 了 
Bax 和 活化 的 Caspase-3(17Kd) 表 达 水 平 。B- 槛 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 Pak1(p21-activated protein kinase 1) 的 总 蛋白 表达 无 
明显 影响 ,但 降低 了 Pakl(Thr423) 和 ERK1/2(Extracellular signal-Regulated Kinase 1/2) 的 磷酸 化 水 平 。 结论 B- 槛 香 烯 抑制 胃 
癌 细 胞 增殖 ,诱导 胃癌 细胞 凋 亡 ,其 可 能 的 分 子 机 制 为 抑制 Pak1/ERK 信 号 通路 的 活化 ,调控 Bcl-2 和 Bax 等 凋 亡 相关 和 蛋白 表达 。 
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Effects of B-elemene on proliferation and apoptosis of SGC7901 gastric cancer cells in 


vitro and the underlying mechanisms 


LIU Junsong', LIU Xianglone, QIU Guanglin, ZHANG Zhengliang, FAN Lin'’, ZHAO Wei', HE Shicai, CHANG Shuai’, CHE 
Xiangming’ 

‘Department of General Surgery, First Affiliated Hospital of Xi'an Jiaotong University College of Medicine, Xi'an 710061, China; 
“Department of Surgical Oncology, Qingyang People's Hospital, Qingyang 745000, China; “Department of Emergency, Second Affiliated 
Hospital of Xi'an Jiaotong University College of Medicine, Xi'an 710004, China 


Abstract: Objective To investigate the effects of B-elemene in suppressing the Proliferation and apoptosis of SGC7901 gastric 
cancer cells in vitro and explore the underlying mechanisms. Methods Using MTT assay, flow cytometry, and clonogenic 
survival assay, we assessed the effects of B-elemene on the viability, apoptosis, cell cycle distribution, and clonogenic survival 
of gastric cancer SGC7901 cells and gastric mucosal epithelial GES-1 cells. Western blotting was employed to determine the 
changes in the protein expression profiles in SGC7901 cells in response to B-elemene treatment. Results B-elemene significantly 
suppressed the cell viability and increased the apoptosis of SGC7901 cells, and these effects were less obvious in GES-1 cells. 
B-elemene decreased clonogenic survival of SGC7901 cells, increased the Proportion of G2/M phase cells, decreased the 
expression of Bcl-2, and increased the expression of Bax and cleaved caspase-3. B-elemene did not obviously affect the 
expression of total p21-activated protein kinase 1 (Pakl) but decreased the level of phospho-Pakl (Thr423) and phospho-ERK1/ 
2 (Thr202/Tyr204) in SGC7901 cells. Conclusion B-elemene inhibits the proliferation and induces apoptosis of gastric cancer 
cells possibly by inhibiting Pakl/ERK signaling and regulating apoptosis-associated proteins such as Bcl-2 and Bax. 

Key words: B-Elemene; gastric cancer; proliferation; apoptosis; p21-activated protein kinase 1; extracellular signal-regulated 
kinases 


胃癌 是 世界 上 最 常见 的 恶性 肿 疤 之 一 "。 目 前 , 骨 ”” 术 , 术 后 仍然 有 高 达 42% 的 复发 率 *; 化 闻 等 辅助 治疗 对 


癌 的 总 体 预 后 仍然 较 差 ”, 其 治疗 方法 以 手术 切除 为 主 ， 
辅 以 围 手术 期 化 疗 放疗 或 免疫 治疗 等 ”。 但 是 ,多 数 患 
者 在 诊断 时 已 经 处 于 进展 期 ,即使 接受 根治 性 切除 手 
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预后 的 改善 依然 很 有 限 ”。 这 说 明 目 前 胃癌 的 治疗 方 
案 依然 存在 诸多 限制 ,迫切 需要 加 入 新 的 治疗 方法 。 中 
药 是 重要 的 药物 开发 来 源 ,B- 槛 香精 (1- 甲 基 -1- 乙 炳 
基 -2,4- 二 异 两 基 环 已 烧 ,B-elemene) 是 从 栽 术 油 中 提取 
的 一 种 广 谱 抗 肿瘤 药物 ,是 我 国 自行 开发 研制 的 国家 二 
类 非 细胞 毒性 抗 肿瘤 新 药 , 具 有 疗效 确切 .能 促进 化 疗 
药物 反应 性 .副作用 轻微 等 优点 “ ,但 具体 的 抗 肿瘤 机 制 
仍 有 待 进一步 研究 。 

本 课题 组 前 期 研究 发 现 ,B- 槛 香 凯 能 够 上 调 骨 瘤 细 
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胞 PAK1IP1 (p21-activated protein kinase-interacting 
protein 1) 的 表达 ”"。PAKI1IP1 是 Pak1 (p21-activated 
protein kinase 1) 的 负 性 调节 和 蛋白 ,能够 特异 性 结合 
Pak1 的 N 端 结合 区 ,抑制 Pakl 及 其 下 游 的 ERK 信 号 分 
子 的 活化 ,从 而 负 性 调节 肿瘤 细胞 的 生长 和 存活 ”。 
Pakl 和 ERK 作 为 维持 和 促进 肿瘤 细胞 生长 和 存活 的 重 
要 信号 分 子 , 在 胃癌 细胞 中 存在 过 度 表 达 和 活化 ,是 骨 
瘤 治疗 研究 的 重要 作用 靶 点 "。 本 研究 观察 B- 槛 香 烦 对 
胃癌 细胞 及 正常 胃 黏 膜 上 皮 细胞 生长 和 存活 的 影响 ,并 
探讨 B- 槛 香 烯 对 胃癌 细胞 Pakl .ERK 及 凋 亡 相关 和 蛋白 
表达 的 影响 ,以 期 为 其 临床 应 用 提供 参考 和 依据 ,为 骨 
癌 的 临床 治疗 提供 新 的 方向 。 


1 材料 与 方法 
1.1 研究 材料 

SGC7901 人 胃癌 细胞 购 于 第 四 军医 大 学 实验 动物 
中 心 ,GES-1 人 永生 化 正常 骨灰 膜 上 皮 细 胞 由 西安 交通 
大 学 医学 院 中 心 实验 室 提供 。B- 榄 香 烯 乳剂 
(B-elemene) 购 买 于 大 连 金港 制药 有 限 公 司 ,用 含 10% 
胎 牛 血清 、0.1% DMSO 的 RPMI 1640 培 养 基 稀释 药 
物 。Annexin V-FITC/PI 凋 亡 检测 试剂 盒 购 于 上 海 七 海 
复 泰 生物 科技 有 限 公 司 。 免 抗 人 t-Pakl 抗体 、 免 抗 人 
phospho-Pakl (Thr423) 抗 体 来 自 Abcam 公 司 。 免 抗 人 
phospho-ERK1/2 (Thr202/Tyr204) 抗 体 来 自 南京 凯 基 
生物 科技 发 展 有 限 公 司 。 免 抗 人 caspase-3 (cleaved， 
17 000) 抗 体 、 免 抗 人 Bcl-2 抗 体 、 免 抗 人 Bax 抗 体 来 自 
北京 博 奥 森 生物 技术 有 限 公司 , 免 抗 人 GAPDH 抗 体 来 
自 Santa Cruz 公 司 。 

1.2 细胞 培养 

细胞 用 含 10% 胎 牛 血清 的 RPMI 1640 培养 基 在 
37 % .5% CO, 条 件 下 培养 , 隔 天 换 液 , 待 生 长 至 70%~ 
80% 致 密度 时 ,用 0.25% 的 胰 和 蛋白 酶 消化 传代 培养 ,一 
般 传 代 稀释 比例 为 1:3 至 1:4, 待 细胞 生长 至 70%~80% 
致密 度 时 用 于 实验 用 。 

1.3 四 甲 基 偶 气 唑 盐 比 色 法 (MTT) 

取 对 数 生 长 期 的 细胞 , 按 (5~10)x10' /L 接 种 至 24 
孔 板 内 ,每 孔 培 养 基 1000 nL。 待 培养 过 夜 后 ,按照 不 同 
的 剂量 给 予 B- 槛 香 烯 (0, 20, 30, 40, 60, 80, 120 hgymL ) 处 
理 , 一 定时 间 后 ,每 也 加 入 50 uL MTT, 继 续 培 养 3~4 h, 离 
心 并 弃 上 清 , 每 孔 加 入 DMSO 500 pL 以 溶解 蓝 紫色 结 
唱 甲 膜 ,于 震动 摇 床 震荡 混 匀 2 min 使 结晶 完全 溶解 , 选 
择 490 nm 波长 ,用 酶 标 仪 测定 各 孔 光 吸收 值 (A) ,计算 
不 同 药物 浓度 的 抑制 率 和 药物 在 每 个 细胞 的 50% 抑 制 
浓度 (Cs ,绘制 药物 的 剂 效 曲线 。 各 实验 孔 A 值 统一 减 
去 调 零 值 校正 后 ,抑制 率 =1- 实 验 组 A 信 /对照 组 A 值 。 

1.4 流 式 细胞 术 (FCM) 检 测 细胞 凋 亡 
细胞 按 3~S$x10 个 / 孔 接 种 至 6 孔 板 内 ,次 日 给 予 B- 


槛 香 烯 (30 ng/mL) 干 预 ,对 照 组 同时 换 液 , 待 药 物 处 理 
24h 后 收集 细胞 ,并 按照 Annexin V-FITCVPI 双 染 法 ( 按 
试剂 盒 说 明 书 ) 预 染 细胞 ,30 min 内 上 机 检测 ,采用 流 式 
细胞 术 (Flow Cytometry,FCM) 检 测 细胞 凋 亡 。 
1.5 流 式 细 胞 术 (FCM) 检 测 细胞 周期 

待 细胞 生长 至 70%~80% 致 密度 时 ,给 予 无 血清 培 
养 基 饥 饼 处 理 24 h, 然 后 按照 检测 细胞 凋 亡 的 方法 接 
种 干预 并 收集 细胞 ,采用 PI 单 染 法 检测 B- 榄 香 烯 
(30 ng/mL) 干 预 对 SGC7901 胃癌 细胞 周期 分 布 的 影响 。 
1.6 平板 克隆 形成 实验 

细胞 按 200 个 / 乱 接 种 于 六 和 孔 板 内 , 待 4~6 hh 贴 壁 
后 ,实验 组 给 予 B- 榄 香 烯 (30 hg/mL) 人 处 理 , 对 照 组 给 予 
更 换 相同 的 培养 基 , 继 续 培养 10~14 d, 待 形成 肉眼 可 见 
的 集落 时 终止 培养 ,PBS 清 洗 3 遍 ,甲醇 固定 15 min, 用 
0.1% 结 晶 紫 溶液 染色 20 min, 流 水 缓慢 冲洗 后 晾 干 , 计 
数 大 于 50 个 细胞 的 克隆 ,计算 克隆 形成 率 。 
1.7 免疫 印迹 实验 (Western blots) 

SGC7901 胃癌 细胞 经 30 yg/mL B- 槛 香 烯 处 理 48 h 
后 提取 总 蛋白 并 进行 定量 ,相同 质量 的 蛋白 样品 进行 聚 
丙烯 酰胺 凝 胶 电 泳 (SDS-PAGE) ,蛋白 转 印 至 硝酸 纤维 
素 膜 (NC 膜 ), 用 5%~10% 脱 脂 牛 奶 封闭 2~3 h, 彤 育 一 
抗 4 CC 过 夜 ,0.5% TBST 组 冲 液 洗 膜 ,室温 孵育 二 抗 1 h， 
再 次 洗 膜 后 用 ECL 化 学 发 光 法 检测 结果 。 
1.8 统计 学 方法 

数据 以 均 数 + 标准 差 表 示 , 采 用 SPSS 17.0 软 件 对 
数据 进行 统计 学 分 析 , 两 组 间 比 较 采 用 Student's t 检 
验 。P<0.05 表示 差异 具有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 B- 柳 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 和 GES-1 正 常 骨 条 
膜 上 皮 细 胞 活性 的 影响 

B- 榄 香 烯 处 理 24 h 和 48 h 后 ,对 SGC7901 胃癌 细 
胞 和 GES-1 正 常 胃 黏 膜 上 皮 细 胞 的 活性 均 具 有 显著 的 
抑制 作用 ,并 呈 剂 量 和 时 间 依 赖 性 (图 1)。B- 榄 香 烯 对 
SGC7901 胃癌 细胞 作用 24 h 和 48h 的 ICs 分 别 为 
67.2 hg/mL 和 56.9 ng/mL, 对 GES-1 正 常 胃 黏膜 上 皮 
细胞 作用 24 h 和 48 8 的 ICa 分 别 为 151.9 ug/mL 和 
91.4 ng/mL。 
2.2 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 和 GES-1 正常 骨 条 
膜 上 皮 细 胞 凋 亡 的 影响 

采用 对 SGC7901 胃癌 细胞 接近 50% ICso 浓 度 
30 hg/mL B- 槛 香 烯 处 理 24 h, 显 著 增加 了 SGC7901 胃 
癌 细 胞 的 凋 亡 水 平 (图 2A,C), 而 相同 浓度 的 B- 槛 香 烯 处 理 
后 ,GES-1 正 常 胃 黏 膜 上 皮 细 胞 的 凋 亡 水 平 亦 有 增加 (网 
2B,C) ,但 其 闭 亡 诱导 作用 明显 弱 于 SGC7901 胃癌 细胞 。 
2.3 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 周期 分 布 的 影响 

经 过 B- 槛 香 烯 (30 hg/mL) 处 理 24 h 后 ,SGC7901 细 


201712.00802v1 


chinaXiv 


"了 236 ， 


J South Med Univ 2015, 35(9): 1234-1238 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


http://www.j-smu.com 


> 

es 
SS 
3 
四 

D 
[se 
2 
一 


Co 
CY 


Inhibition rate (%) 
位 
己 
= 


0 20 40 60 80 100 120 
B-elemene (Lg/mL) 


B 100F .ww:24h 
=@=48 h 
RR 80 
s 
£ 60 
号 
.S 
二 40 
20 i 和 


0 
0 20 40 60 80 100 120 
B-elemene (Lg/mL) 


图 1 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细 胞 和 GES-1 正常 胃 黏 膜 上 皮 细 胞 活性 的 抑制 作用 


Fig.1 B-elemene inhibits the viability of gastric cancer SGC7901 cells (A) and non-cancer gastric mucosal 


epithelial GES-1 cells (B). 
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图 2 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 和 GES-1 正常 胃 
黏膜 上 皮 细 胞 凋 亡 的 影响 

Fig.2 Flow cytometry of B-elemene-induced apoptosis 
of SGC7901 cells (4) and GES-1 cells (B) and statistical 
analysis (C). *P<0.05. 
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胞 的 S 期 细胞 比例 减少 ,G2/M 期 细胞 比例 增加 (图 3)。 
2.4 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 克隆 形成 的 影响 
我 们 采用 克隆 形成 实验 观察 B- 槛 香 烯 对 SGC7901 
细胞 单 细胞 集落 形成 能 力 的 影响 ,结果 发 现 ,经 过 B- 榄 
香 烯 (30 hg/mL) 处 理 后 ,SGC7901 细胞 的 克隆 形成 率 
显著 降低 (图 4A) ,同时 ,所 形成 集落 的 大 小 及 集落 所 包 
含 的 细胞 数量 低 于 对 照 组 (图 4B)。 
2.5 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 蛋白 表达 的 影响 
根据 细胞 学 实验 的 结果 及 本 课题 组 前 期 研究 ,我 们 
进一步 检测 了 B- 槛 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 相关 和 蛋白 
表达 的 影响 。B- 槛 香 烯 降低 了 Bcl-2 蛋白 表达 水 平 , 增 
加 了 Bax 和 活化 的 Caspase-3(17Kd) 表 达 水 平 。B- 槛 
烯 降低 了 Pak1(Thr423) 和 ERK1/2 的 磷酸 化 水 平 ,但 对 
Pak1 的 总 蛋白 表达 无 明显 影响 (图 5)。 


3 讨论 
日 前 胃癌 的 治疗 方案 是 以 手术 为 主 ”%, 辅 以 用 手 术 
期 化 疗 、 放 疗 或 免疫 治疗 ,但 是 我 国 胃癌 的 早期 诊断 率 


低 , 多 数 患 者 在 诊断 时 已 经 处 于 进展 期 ,存在 淋巴 结 播 
散 .腹膜 与 脏 需 侵袭 和 转移 ,可 能 已 经 超出 了 手术 的 根 
治 效能 。 化 疗 的 总 体 疗效 仍然 不 理想 , 且 存 在 明显 的 个 
体 差 异 和 副作用 ,放疗 抵抗 则 一 直 限 制 放疗 在 胃癌 治 
疗 中 的 开展 ,这 些 因 素 的 存在 使 胃癌 患者 总 体 远 期 预 
后 仍然 不 理想 。 因 此 ,开发 新 的 药物 以 提高 胃癌 的 治疗 
效果 显得 尤为 重要 。B- 榄 香 烯 是 我 国 自主 研发 的 国家 
二 类 抗 肿瘤 新 药 ,已 经 作为 一 线 化 疗 药物 的 联合 或 替代 
药物 在 临床 用 于 部 分 肿瘤 的 辅助 治疗 ,并 显示 出 一 定 的 
治疗 价值 "2 ,但 是 其 抗 肿瘤 作用 的 分 子 机 制 尚 不 完全 
清楚 。 体 外 研究 也 发 现 ,B- 槛 香 燃 能够 抑制 多 种 肿瘤 细 
胞 的 生长 ,诱导 肿瘤 细胞 凋 亡 ,可 能 的 分 子 机 制 包括 抑 
制 ERK 和 PI3K/Akt 信 号 通路 的 活化 中 调控 Bcl-2 家 族 
蛋白 的 表达 "下 调 survivin 綦 因 的 表达 等。 而 在 胃 
癌 细 胞 中 的 作用 机 制 尚 有 待 进一步 研究 。 本 研究 发 现 
B- 榄 香 烯 能 够 抑制 SGC7901 胃癌 细胞 增殖 .诱导 凋 亡 ， 
并 能 够 诱导 SGC7901 胃癌 细胞 发 生 G2/M 期 阻 滞 , 而 对 
正常 胃 黏 膜 细胞 GES-1 的 毒性 作用 轻微 ,其 对 胃癌 细胞 
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图 4 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细 胞 克隆 形成 的 影响 
Fig.4 Effects of B-elemene on clonogenic survival in SGC7901 
cells observed macroscopically (A) and under microscope (B). 


的 抗 肿瘤 作用 可 能 与 抑制 Pakl/ERK 信 和 号 通路 的 活化 、 
调控 凋 亡 相关 和 蛋白 的 表达 有 关 。 

PAK 是 一 个 丝 / 苏 氨 酸 集 白 激酶 家 族 , 由 六 个 成 员 
组 成 (Pak1-Pak6) ,在 多 种 肿瘤 组 织 中 存在 过 表达 或 过 
度 活 化 ,可 调控 肿瘤 细胞 的 多 种 生长 相关 信和 号 通路 及 细 
胞 运动 .存活 增殖、 转录 等 多 种 生物 学 行为 ,是 重要 的 
肿瘤 治疗 作用 靶 点 ,其 中 以 Pakl 研究 较 多 "9 。Pak1l 的 


可 
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3 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 周期 分 
布 的 影响 

Fig.3 Effects of B-elemene on cell cycle 
distribution in SGC7901 cells. A: Control 
group; B: B-elemene-treated group; CC: 
Statistical analysis of cell cycle distribution. 


激酶 活化 主要 通过 自身 氨基 酸 残 基 的 磷酸 化 而 实 
现 ,其 中 ,第 423 位 苏 氨 酸 残 基 (Thr423) 的 磷酸 化 水 
平 决定 着 Pak1 的 整体 活化 水 平 ”“。 近 来 研究 发 现 ， 
Pak1 在 胃癌 组 织 和 细胞 中 存在 过 度 表 达 和 活化 ,并 
促进 胃 瘤 的 进展 侵袭 转移 ,与 胃 瘤 患者 的 预后 呈 负 
相关 ,通过 下 调 Pak1 的 活性 能 够 抑制 胃癌 细胞 的 生 
长 .存活 和 侵袭 运动 ,所 以 Pakl 是 胃 交 的 潜在 预后 
因子 和 治疗 靶 点 as。ERK 分 子 及 其 信号 通路 则 是 
细胞 生长 和 存活 所 必须 的 基本 信号 通路 之 一 。 研 究 
发 现 ,Pakl 位 于 ERK 信 和 号 通路 的 上 游 ,可 通过 激酶 
依赖 或 非 激酶 依赖 的 方式 激活 ERK 信 和 号 通路 ,从 而 
促进 肿瘤 细胞 的 生长 和 存活 “*”。 本 研究 首次 发 现 
B- 槛 香 烯 能 够 降低 胃癌 细胞 Pak1(Thr423) 及 其 下 游 
ERK1/2 的 磷酸 化 水 平 ,而 对 Pak1l 的 总 表达 水 平 无 
明显 影响 ,说 明 B- 槛 香 烯 可 能 通过 调控 Pak1/ERK 信 

号 通路 而 抑制 胃癌 细胞 增殖 和 诱导 胃癌 细胞 凋 亡 。 
Bcl-2 和 蛋白 家 族 是 调控 细胞 存活 和 凋 亡 的 重要 
蛋白 质 基 础 ,其 中 ,Bcl-2 是 抑制 凋 亡 蛋白 ,Bax 是 促 
凋 亡 蛋白 ,Bcl-2/Bax 比例 可 以 调控 细胞 存活 或 凋 
亡 ,Bcl-2 表 达 下 调 或 Bax 表达 上 调 可 以 促进 凋 亡 的 
发 生 ,Bad 则 通过 与 Bcl-2 结 合成 复合 体 而 抑制 Bcl-2 发 
挥 作用 ;Caspase-3 则 是 凋 亡 发 生 的 执行 者 ,标志 着 细胞 
凋 亡 的 发 生 水 平 。 研 究 发 现 ,Pak1l 可 能 通过 Pak1/ 
Rafl/Bad 信 号 通路 ,磷酸 化 Bad, 抑 制 Bad 与 Bcl-2 结 
合 ,使 Bcl-2 活 性 增加 ,从 而 抑制 细胞 凋 亡 汪 。 本 研究 发 
现 ,B- 槛 香 烯 能 够 诱导 胃癌 细胞 凋 亡 ,其 可 能 通过 抑制 
Pak1 活 性 ,从 而 下 调 Bcl-2 表 达 , 上调 Bax 和 caspase-3 
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图 5 B- 榄 香 烯 对 SGC7901 胃癌 细胞 蛋白 表达 的 
影响 

时 

Fig.5 Effects of B-elemene on Protein expression 
in SGC7901 cells. 


的 表达 ,这 与 既往 的 研究 结论 一 致 。 

另外 ,本 研究 首次 评价 了 B- 槛 香 烽 对 正常 胃 黏 膜 上 
皮 细 胞 增殖 和 凋 亡 的 影响 ,B- 槛 香 炳 对 正常 胃 黏 膜 上 皮 
细胞 的 增殖 抑制 作用 明显 弱 于 胃 瘤 细胞 ,对 正常 胃 黏 膜 
上 皮 细 胞 的 24 h IC 是 SGC7901 胃癌 细胞 的 2.26 倍 ;B- 
槛 香 烯 对 正常 胃 黏 膜 上 皮 细 胞 的 凋 亡 诱导 效应 也 明显 
弱 于 SGC7901 胃癌 细胞 。 本 研究 结果 说 明 B- 榄 香 烯 生 
长 抑制 和 凋 亡 诱导 作用 在 肿瘤 细胞 和 正常 细胞 之 间 存 
在 明显 的 差异 ,在 发 挥 抗 肿瘤 作用 的 同时 ,不 会 对 正常 
组 织 产生 明显 的 毒 副作用 ,具有 良好 的 安全 性 。 

综 上 所 述 ,B- 榄 香 烯 可 能 通过 抑制 Pag1/ERK 信 号 
通路 的 活化 ,调控 Bcl-2.Bax 及 Caspase-3 等 凋 亡 相关 
蛋白 的 表达 ,抑制 胃癌 细胞 增殖 ,促进 胃癌 细胞 凋 亡 ,而 
其 抗 肿瘤 剂量 对 正常 胃 黏 膜 细 胞 无 明显 的 毒 副 作用 。 
本 研究 将 为 B- 榄 香 烯 的 临床 应 用 及 其 抗 肿瘤 机 制 研 究 
提供 参考 和 依据 。 
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